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Apstrakt
Uvod/Cilj. Tranzitorna globalna amnezija (TGA) može biti
povezana sa akutnim ishemijskim poremećajima u mezijal-
nim delovima temporalnih režnjeva, značajnim za proces
upamćivanja. Nekompetentni zalisci vene jugularis interne
(VJI) sa posledičnom venskom kongestijom, mogu da uzro-
kuju mikrotrombozu hipokampusa. Cilj ove studije bio je da
se ispita kompetentnost valvule VJI, kao pokazatelja otežane
venske drenaže, kao i drugih strukturnih i hemodinamskih
promena moždane cirkulacije kod bolesnika sa TGA. Me-
tode. Kod 40 bolesnika sa TGA i 30 osoba kontrolne grupe
(KG), ulrazvučnim pregledima ispitani su VJI, magistralne
arterije vrata, transkranijalni dopler, detekcija mikroembolu-
sa (MES) i desnolevog kardiopulmonalnog šanta, cerebralna
vazomotorna reaktivnosti (VMR) i ehokardiološki status.
Rezultati. Utvrđena je značajno  češća nekompetentnost
valvule VJI kod bolesnika sa TGA nego kod KG (55% vs
30%, p < 0,001). Nisu nađene značajne strukturne (plakovi)
niti hemodinamske razlike (brzine protoka, pulsatilni indek-
si) na arterijama vrata i mozga između TGA bolesnika i KG,
osim povećanog pulsatilnog indeksa na bazilarnoj arteriji
(40% TGA vs 16,6% KG, p < 0,01) i snižene VMR  kod
TGA bolesnika (50% vs 26,6%, p < 0,001). Retko detekto-
vani MES (TGA 17,5% vs 13,3% u KG, p > 0,05) i desnole-
vi kardiopulmonalni šant (TGA 15% vs 16,5% u KG,
p > 0,05), ukazali su da embolizam nije značajan za patoge-
nezu TGA, što je potvrđeno i transezofagealnim ehokardio-
grafskim pregledom, kojim je ustanovljen otvoreni foramen
ovale samo kod jednog bolesnika. Zaključak. Kod bolesnika
sa TGA utvrđena je značajna učestalost nekompetentne val-
vule VJI, što podržava ulogu poremećaja venske drenaže
mozga u patogenezi TGA.
Ključne reči:
amnezija, tranzitorna, globalna; v. jugulares; vene,
insuficijencija; dijagnoza.
Abstract
Background/Aim. Transient global amnesia (TGA) could
be related to acute ischemic disturbances in mesial parts of
temporal lobes, which are important for memory. Incompe-
tence of internal jugular vein (IJV) valve with venous conges-
tion causes venous microthrombosis of hippocampus. The
aim of this study was to investigate the frequency of IJV valve
incompetence, as well as other hemodynamic and structural
properties of cerebral circulation in TGA patients. Methods.
IJV valve competence was investigated in 40 TGA patients
and 30 persons of the control group (matched by age and
sex), as well as detection of microembolic signals and detec-
tion of right to left cardiopulmonal shunt, cerebral vasomotor
reactivity and echocardiography by color triplex ultrasono-
graphy and transcranial doppler. Results. A significant dif-
ference in frequency of IJV valve incompetence was found
between the TGA patients and the control persons (55%
TGA vs 30% controls; p < 0.001). We did not find a signifi-
cant structural (plaques frequency) or hemodynamic (flow
velocity, pulsatility index) differences on arteries of the neck
and cerebral arteries between the TGA patients and the con-
trols, except for the increased pulsatility index on the basilar
artery (40% TGA vs 16.6% controls; p < 0.01) and decreased
vasomotor reactivity in TGA patients (50% TGA vs 26.6%
controls; p < 0.001). Microembolic signals were detected very
rarely (17.5% TGA patients vs 13.3% controls; p > 0.05), as
well as right to left cardiopulmonal shunt (15% TGA vs
16.6% controls; p > 0.05), indicating that embolism was not
important for pathogenesis of TGA. Transesophageal echo-
cardiography confirmed it, because only one TGA patient
had a potent foramen ovale. Conclusion. We found a signifi-
cantly increased frequency of IJV incompetence in the TGA
patients, which confirmed the role of vein drainage distur-
bances in pathogenesis of TGA.
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Uvod
Tranzitorna globalna amnezija (TGA) je sindrom koji
se odlikuje naglim nastankom poremećaja pamćenja, sa sli-
kom anterogradne amnezije i spacio-temporalne dezorijenta-
cije, uz normalan neurološki nalaz, u trajanju do 24 sata, če-
mu sledi potpun oporavak 
1–4.
Mada su Fišer i Adams opisali sindrom TGA 1956. go-
dine 
5, još uvek nije postignut konsenzus o njegovoj etiopa-
togenezi, u okviru koje se razmatraju epileptogeni, migrenski
i drugi mehanizmi, uključujući i vaskularni 
4–7. Istraživanja
pomoću tehnika nuklearne magnetne rezonance (NMR) i
singl-foton emisione kompjuterizovane tomografije (SPECT)
pokazuju ishemijske promene u mezijalnim delovima tempo-
ralnih režnjeva, prevashodno u CA-1 regionima hipokampu-
sa
 7–9. Brojnim neurosonološkim ispitivanjima razmatrani su
različiti strukturni i hemodinamski aspekti moždane cirkula-
cije, u kontekstu mogućih patogenetskih mehanizama TGA,
sa različitim, a često i kontroverznim rezultatima
 2, 4, 7, 10, 11.
Neka neurosonološka istraživanja ukazala su na oštećenje
malih krvnih sudova mozga 
6, druga na značajno prisustvo
potentnog foramena ovale (PFO) i uslova za paradoksalnu
embolizaciju mozga
 10, 12, a najnovija na nekompetentnost
valvule vene jugularis interne (VJI) sa venskom kongestijom
i ishemijom mezijalnih delova temporalnih režnjeva, važnih
za funkciju pamćenja
 6, 7, 11, 13.
Druga istraživanja, međutim, nisu potvrdila značajnu
zastupljenost PFO
 14, 15 kod bolesnika sa TGA, nisu registro-
vala promene transkranijalnim doplerom (TCD) kod TGA
bolesnika
 2, nisu ustanovila bitno prisustvo faktora rizika od
vaskularna oboljenja
 2, ali ističu mehanizam talasa depolari-
zacije u patogenezi TGA
 2, 16–18 negirajući značaj vaskularnog
mehanizma.
Cilj ovog istraživanja bio je ultrazvučno ispitivanje
kompetentnosti zaliska VJI kod bolesnika sa TGA, uz proce-
nu i drugih ultrazvučnih strukturnih i hemodinamskih para-
metara moždanog protoka.
Metode
Ispitivanjem je bilo obuhvaćeno 40 konsekutivnih bole-
snika sa TGA, koji su lečeni u Institutu za neurologiju Klini-
čkog centra u Beogradu, od 2005. do 2008. godine. Faktori
uključivanja u studiju bili su Hodge i Warlow kriterijumi za
TGA iz 1990. (tabela 1) 
18, a faktori isključivanja akutna ce-
rebrovaskularna oboljenja, migrena, epileptični napadi, akut-
na somatska oboljenja.
Kod svih bolesnika sprovedeno je neurosonološko ispi-
tivanje, prvih dana posle epizode TGA, koje je uključivalo:
kolor dupleks VJI sa ispitivanjem kompetentnosti valvule
VJI (pojava retrogradnog protoka u VJI pri Valsalve manev-
ru ukazivala je na nekompetentnu valvulu) 
7, 11, kolor dupleks
magistralnih arterija vrata, sa određivanjem intimo-
medijalnog kompleksa (IMK) a. carotis communis (ACC) i
analizom aterosklerotskih plakova 
19, pregled cerebralnih ar-
terija pomoću TCD, sa određivanjem indeksa pulsatilnosti
(IP)
 20, TCD ispitivanje vazomotorne reaktivnosti arteriola
mozga (VMR) testom zadržavanja daha (breath holding
test), u trajanju od 30 s 
20 (analogno rezultatima drugih auto-
ra 
21 sniženim indeksima smatrane su vrednosti manje od
40%, što odgovara indeksima VMR manjim od 1,33), TCD
detekciju mikroembolusnih signala (MES) u slivovima sred-
Tabela 1
Hodge i Warlow kriterijumi za tranzitornu globalnu amneziju 
20
1. Epizode gubitka memorije sa anterogradnom amnezijom
2. Bez neuroloških znakova i deficita
3. Bez epilepsije
4. Bez nedavnog oštećenja – traume glave
5. Epizoda se mora povući za najviše 24 sata
Precipitirajući faktori: fizička aktivnost, Valsalvi slični manevri
Sl. 1– Kolor dupleks v. jugularis interne pri Valsalve
manevru, sa kompetentnom valvulom (ne dolazi do
retrogradnog protoka)
Sl. 2 – Kolor dupleks v. jugularis interne pri Valsalve
manevru kada je valvula nekompetentna (pojavljuje se
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njih cerebralnih arterija
 20, TCD detekciju desnolevog (D-L)
kardiopulmonalnog šanta sa vazdušnim kontrastom (bubble –
babl test)
 22, transtorakalni eho srca (TTE) kod svih bolesni-
ka, a kod bolesnika sa pozitivnim bubble testom i transezo-
fagealni eho srca (TEE) 
23.
Ultrazvučni pregledi magistralnih arterija i vena vrata i
ehokardiografija izvedeni su na ALOCA alfa 10, a TCD pre-
gledi na RIMED Digi Lite aparatu sa upotrebom RIMED
rama za bilateralni monitoring.
Rezultati su korelisani sa analognim rezultatima kon-
trolne grupe (KG) od 30 bolesnika, usaglašenih prema polu i
uzrastu sa TGA grupom bolesnika, lečenih u istom vremen-
skom periodu u Institutu za neurologiju, od različitih obolje-
nja osim TGA, vaskularnih oboljenja mozga, kao i oboljenja
označenih kao faktori za isključivanje. Kod bolesnika KG
sprovedena su ista ispitivanja kao u TGA grupi (tabele 2 i 3).
Kod svih bolesnika iz TGA grupe i KG urađeni su i
EEG i EEG sa deprivacijom spavanja radi isključenja epilep-
sije, CT i/ili NMR radi isključenja akutnog moždanog udara i
drugih fokalnih moždanih oštećenja mozga, internistički pre-
gled, laboratorijske analize krvi i urina, sa lipidnim i osnov-
nim koagulacionim statusom (fibrinogen, aPTT, PT, INR,
broj trombocita, fibrin-degradacioni produkti – FDP).
Rezultati su statistički obrađeni (χ
2-test) i prikazani ta-
belarno.
Rezultati
Bolesnici TGA grupe bili su prosečne starosti
61,4 ± 9,1 godina, a KG 51,3 ± 10,2 godine, sa dominacijom
morbiditeta kod ženskog pola (65% prema 35%).
Kod svih bolesnika TGA grupe tipična klinička slika po-
čela je naglo, uglavnom u prepodnevnim satima, u toku neke
fizičke aktivnosti (kod 62,5%), a kod 27,5% potvrđena je akti-
vnost koja odgovara Valsalva manevru. Amnezija je trajala od
2 do 14 sati. Osim dvoje, svi bolesnici u toku epizode TGA
imali su povišen sistolno-dijastolni krvni pritisak (prosečno
170/100 mmHg). Neurološki nalaz kod svih bio je uredan, kao
i CT/NMR mozga, EEG i EEG sa deprivacijom spavanja, a
pregled očnog dna pokazivao je hipertonične promene na arte-
rijama kod 67,5% bolesnika. Ispitivani koagulacioni parametri
nisu pokazivali odstupanja od fizioloških vrednosti.
Od vaskularnih faktora rizika dominirala je arterijska
hipertenzija (95% bolesnika), prosečno dugog trajanja (10,4
godine), mada je kod četvoro ustanovljena tek pri pojavi
TGA. Veliki broj bolesnika (82,5%) imao je hiperlipidemiju.
Ostali ispitivani faktori rizika bili su ređe zastupljeni među
bolesnicima sa TGA (tabela 2).
Kolor dupleks pregled pokazao je da su VJI prohodne,
kompresibilne, bez znakova tromboze. Nekompetentna val-
vula VJI ustanovljena je kod 22 (55%) bolesnika (obostrano
Tabela 2
Zastupljenost faktora  rizika u grupi bolesnika sa tranzitornom globalnom amnezijom (TGA) i kontrolnoj grupi
Faktori rizika TGA bolesnici
(n)
Kontrolna grupa
(n) Značajnost
Arterijska hipertenzija 38 11 x² = 163,68
(p < 0,001, VZ)
Ishemijske bolesti srca 10 4 x² = 4,13
p > 0,025, p < 0,05, GZ
Poremećaji srčanog ritma
(fibrilacija pretkomora)
(bradikardija)
8
(3)
(5)
3x ²  =  3 , 9 1
(p > 0,25, p < 0,05, GZ)
Srčane mane 4 0 x² = 5,00
(p > 0,05, p < 0,025, GZ)
Dijabetes melitus 7 3 x² = 3,38
(p > 0,05, NZ)
Hiperlipoproteinemija 33 12 x² = 30,62
(p < 0,001, VZ)
Bolesti vena 8 5 x² = 13,36
(p < 0,001, VZ)
Migrena 5 2 x² = 3,20
(p < 0,05, NZ)
Pušenje cigareta 13 8 x² = 2,85
(p > 0,05, NZ)
Alkoholizam 2 1 NZ
Raniji TIA 9 4 x² = 3,59
(p > 0,05, NZ)
Raniji CVI 4 0 x² = 5,00
(p > 0,025, GZ)
Hereditet za CVI 6 3 x² = 2,94
(p > 0,05, NZ)
Hereditet za vaskularne FR 21 16 x² = 2,51
(p > 0,10, NZ)
Valsalve slična aktivnost 11 2 x² = 7,39
(p < 0,005,VZ)
VZ – visoko značajno, Z – značajno, GZ – granično značajno, NZ – nije značajno
TIA – tranzitorni ishemijski ataci
CVI – cerebrovaskularni insult
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kod 12, jednostrano kod 10), što je bilo statistički veoma
značajno češće u odnosu na KG (30%) (p < 0,001) (tabela 3).
Na karotidnim arterijama aterosklerotski plakovi nisu
postojali kod 55% bolesnika sa TGA, dok su kod ostalih po-
stojali samo manji fibrolipidni ili fibrokalcifikovani, stabilni
plakovi (egzulcerisani samo kod 2 bolesika), prosečne steno-
ze 25% (tabela 3). Značajno zadebljan bio je IMK u grupi
TGA u odnosu na KG (55%  :  30%) (p < 0,001);  prosečna
debljina IMK bila je 1,19 mm na desnoj i 1,21 na levoj ACC.
Transkranijalni dopler pokazao je prosečne brzine protoka u
rasponu fizioloških vrednosti kroz arterije Willisovog kruga
kod većine bolesnika, bez značajnog odstupanja u odnosu na
kontrolnu grupu (tabela 3). Sa druge strane, IP, kao znak po-
većane rezistencije u malim arterijama mozga, bio je statisti-
čki značajno češće povišen iznad gornje fiziološke granice
od 1,17 u području a. basilaris kod TGA bolesnika (40%),
nego u KG (16,6%) (p < 0,01) (tabela 3). Indeks cerebralne
VMR, kao indirektni parametar bolesti malih arterija mozga,
bio je nizak kod 50% TGA bolesnika, što je bilo veoma zna-
čajno češće u odnosu na KG (26,6%) (p < 0,001).
Samo kod sedam (17,7%) bolesnika registrovani su
MES, kod pet obostrano, kod dva jednostrano, i to u malom
broju (prosečno osam MES u desnoj ACM i devet u levoj
ACM), tako da nije postojala statistički značajna razlika u
pojavi MES između bolesnika TGA grupe i KG (13,3%)
(p > 0,5) (tabela 3).
Babl test, test detekcije D-L kardiopulmonalnog šanta,
bio je pozitivan samo kod šest (15%) bolesnika (kod tri kar-
dijalni, kod tri pulmonalni), bez značajne razlike u odnosu na
KG (16,6%). Nalaz transtorakalnog eho srca kod tri bolesni-
ka sa kardijalnim desnolevim šantom pokazivao je aneuriz-
matsko ispupčenje pretkomorskog septuma, što je viđeno i
pomoću TEE, uz otkrivanje PFO kod jednog bolesnika. Kod
ostala dva bolesnika sa kardijalnim šantom, TEE nije koreli-
sao sa babl testom (mikrokardijalni šant), kao ni kod tri bole-
snika sa pulmonalnim šantom (tabela 3).
Diskusija
Kao i u drugim studijama, bolesnici sa TGA i u ovom
istraživanju bili su starijeg životnog doba i većinom ženskog
pola 
4, 15, 18.
Od ispitivanih faktora rizika, u našoj studiji upadljivo
najčešće bila je zastupljena arterijska hipertenzija, a nešto
ređe hiperlipidemija, dok su ostali faktori rizika bili ređe za-
stupljeni (tabela 2). Ima radova koji navode slične faktore ri-
zika kod TIA i TGA
 1, 3, 24, ali se sreću i suprotni rezultati sa
retkom pojavom vaskularnih faktora rizika kod bolesnika sa
TGA
 15, 18.
Brojna ultrazvučna i MR venografska istraživanja pos-
lednjih godina pokazala su značajnu učestalost nekompetent-
ne valvule VJI kod bolesnika sa TGA (45% do 85%), sa ko-
Tabela 3
Rezultati ultrazvučnih pregleda u grupi bolesnika sa tranzitornom globalnom amnezijom (TGA) i u kontrolnoj grupi
Ultrazvučni pregled TGA bolesnici
(n)
Kontrolna grupa
(n) Značajnost
Zadebljan intimo-medijalni kompleks 22 9 x² = 9,40
(p < 0,001, VZ)
Prisustvo plakova
stenoze 1–49%
stenoze 50–99%
okluzija
18
18
 0
 0
13
13
0
0
x² = 3,39
(p > 0,05, NZ)
Insuficijencija zaliska VJI
obostrano
jednostrano
22
12
10
9
8
1
x = 8,17
(p < 0,001, VZ)
Redukcija brzina u ACM ispod fizioloških za
uzrast
98 x ²  = 2,72
(p > 0,05, NZ)
Povećan IP u ACM iznad normalne granice
1,17
11 8 x² = 3,03
(p > 0,05, NZ)
Redukcija brzine u AB ispod fizioloških za uz-
rast
16 9 x² = 3,43
(p > 0,05, NZ)
Povećan IP u AB iznad normalne granice 1,17 16 5 x² = 7,60
(p < 0,01, Z)
MES pozitivni
obostrano
jednostrano
7
5
2
4
2
2
x² = 3,75
(p > 0,05, NZ)
D-L šant (babl) pozitivan
kardijalni
pulmonalni
6
3
3
5
3
2
x² = 3,53
(p > 0,05, NZ)
VMR snižena ispod 1,33 (≤ 40%)
obostrano
jednostrano
20
18
2
8
4
4
x² = 7,4
(p < 0,001, VZ)
VZ – visoko značajno, Z – značajno, GZ – granično značajno, NZ – nije značajno
VJI – vena jugularis interna;
VMR – cerebralna vazomotorska aktivnost;
D-L – desno-levi;
MES – mikroembolusi;
IP – indeks pulsatilnosti;
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jima korelišu i naši rezultati (55%) (tabela 3)
 4, 7, 11, 14. Stanja
koja odgovaraju Valsalva manevru pogoduju venskom reflu-
ksu, a bila su značajno češće zastupljena među našim TGA
bolesnicima (p < 0,005)  (tabela  2)
 10, 11. Retrogradni venski
protok kroz VJI dovodi do kongestije venskih sinusa, bazi-
larne i Rozentalove vene i prolazne ishemije mezijalnog dela
temporalnog režnja, područja mozga relevantnog za pamće-
nje
 11, 13. Autori ovih i drugih istraživanja smatraju da venska
kongestija pogoduje pojavi malih venskih tromboza u mezi-
jalnom delu temporalnog režnja, posebno hipokampusu, do-
vodeći do TGA
 4, 7, 11, 25.
Velika učestalost zadebljanja IMK na ACC kod TGA
bolesnika u ovom istraživanju koreliše sa veoma zastuplje-
nom arterijskom hipertenzijom i hiperlipidemijom. Ateros-
klerotski plakovi na magistralnim arterijama vrata nisu bili
značajno izraženi kod TGA bolesnika u našoj studiji, što je
saglasno sa rezultatima navođenim u literaturi
 2, 15, 26.
Tehnikom TCD nisu ustanovljene bitne promene brzina
protoka kroz arterije Willisovog kruga kod bolesnika sa TGA
u našoj studiji, što se slaže sa rezultatima iz literature dobije-
nih za vreme trajanja amnezije, kao i tokom dve nedelje od
ataka TGA
 2, 26. Povećani IP i snižena cerebralna VMR uka-
zuju na moguću udruženost disfunkcije malih krvnih sudova
u nastanku TGA, što se ređe navodi u podacima iz literatu-
re
 6.
Retka pojava MES kod naših TGA bolesnika u skladu
je sa rezultatima drugih studija 
26, i ukazuje da arterijskoarte-
rijski i kardiogeni embolizam nisu značajni za nastanak
TGA.
Slično se odnosi i na TCD detekciju desnolevog kardi-
opulmonalnog šanta sa vazdušnim kontrastom (babl test),
čime je isključen značaj paradoksalnog embolizma u etiopa-
togenezi TGA kod naših bolesnika. Ranija istraživanja, koja
se sreću u literaturi, pokazivala su značajnu učestalost PFO
kod bolesnika sa TGA i podržavala ulogu paradoksalnog
embolizma u njenom nastanku
 3, 10, 27.  Naši rezultati korelišu
sa novijim radovima koji pokazuju da nema značajne razlike
u učestalosti PFO kod bolesnika sa TGA i KG
 14, 15.
Bez obzira na realni značaj vaskularnih poremećaja, oni
ne isključuju učešće i drugih mehanizama u patogenezi
TGA. Neki autori smatraju da vaskularni poremećaji služe
kao okidač za „spreding depresiju”, tj. talas širenja kortikalne
depolarizacije, smatrajući je glavnim patogenetskim proce-
som kod TGA
 2, 3, 16. U svakom slučaju, ishemične promene
viđene na MRI DWI u hipokampusu kod bolesnika sa TGA,
koje se održavaju više dana, kao i višednevne promene u
pamćenju, ukazuju da TGA nije ni tako benigna, ni tako
prolazna, kao što se mislilo
 7.
Zaključak
Ustanovljena je statistički značajna učestalost nekom-
petentnog zaliska VJI sa uslovima za retrogradni venski
protok i vensku kongestiju moždanih struktura relevantnih za
pamćenje kod bolesnika sa TGA.
Osim zadebljanja IMK, koje je korelisalo sa veoma
učestalom arterijskom hipertenzijom i hiperlipidemijom, ate-
rosklerotske promene na magistalnim arterijama vrata i moz-
ga nisu bile tipične za bolesnike sa TGA. Funkcionalni testo-
vi (VMR i IP) ukazivali su na moguću udruženost disfunk-
cije malih krvnih sudova mozga. Embolizam i paradoksalni
embolizam nisu bili statistički značajno zastupljeni kod bole-
snika sa TGA u ovom istraživanju.
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